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 長期的運動（exercise training；Ex）は降圧や腎保護効果を有する。レニン・アンジオテンシン
（renin-angiotensin；RA）系は血圧・腎機能調節において重要な役割を果たしている。Dahl 食塩感受性高
血圧（Dahl salt-sensitive；Dahl-S）ラットは、高食塩食（high salt；HS）摂取により著明な高血圧と進行
性の腎障害を発症する代表的な食塩感受性高血圧モデルである。Dahl-S ラットの高血圧や臓器障害において
腎が重要な役割を果たしているが、Dahl-S ラットの腎障害に対する Ex の効果は明らかではない。また、Ex
による降圧や腎保護効果の機序の一つとして、腎 RA系の関与が考えられているが、その詳細は解明されてい
ない。本研究では Dahl-Sラットを用い、Exが食塩感受性高血圧の腎機能や腎障害に及ぼす影響、また腎 RA
系に及ぼす影響を検討した。5週齢の雄性 Dahl-Sラットを 1）通常食塩食（normal salt diet；NS、0.6% NaCl）
群、2）NS＋Ex群、3）HS（8% NaCl）群、4）HS+Ex群の 4群に分け、Ex群には、トレッドミル運動（速
度 16～20m/分、傾斜角度 0°、60 分間/日、5 日/週）を 8 週間実施した。実験最終日に断頭採血後、腎を摘
出し、腎皮質と髄質外層における RA系の蛋白発現をイムノブロット法により検討した。HS摂取は血圧を著
明に上昇させ、血漿クレアチニン、尿中蛋白・アルブミン排泄量、糸球体硬化指数を有意に増加させ、クレア
チニンクリアランスを有意に減少させた。Ex は HS 摂取による血圧上昇に有意な影響を及ぼさなかったが、
血漿クレアチニン、クレアチニンクリアランス、尿中蛋白・アルブミン排泄量、糸球体硬化指数を有意に改善
させた。NS摂取下では、Exは血圧や血漿・尿パラメータに有意な影響を及ぼさなかった。HS摂取は、アン
ジオテンシノーゲン（Aogen）を皮質と髄質外層の両部分、アンジオテンシン変換酵素（ACE）を皮質、アン
ジオテンシン II 1 型受容体（AT1-R）を髄質外層で有意に増加させ、レニン、アンジオテンシン変換酵素 2
（ACE2）、アンジオテンシン II 2型受容体（AT2-R）を皮質と髄質外層の両部分、Mas受容体を髄質外層で
有意に減少させた。HS摂取下で Ex は、Aogen と AT1-R を髄質外層、ACE を皮質で有意に減少させ、レニ
ンを皮質と髄質外層の両部分、ACE2、AT2-R、Mas受容体を髄質外層で有意に増加させた。NS摂取下では、
ExはMas受容体を髄質外層で有意に減少させたが、その他のRA系構成要素に有意な影響を及ぼさなかった。
本研究の結果から、HS摂取下の Dahl-Sラットにおいて、Exが血圧を変化させることなく腎機能低下や腎障
害を改善させ、特に腎髄質外層において、Ex は HS 摂取による RA 系の変化を回復させることが初めて明ら
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かになった。食塩感受性高血圧における Exの腎保護効果の機序として腎 RA系が関与している可能性が示唆
された。 
